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偽落層症候群に お ける虹彩病変と して は散瞳不 良 虹彩色素の 減少 , 前房 内メ ラ ニ ン 色素顆粒飛臥 虹彩実質萎縮お よ
び 血管 の 変化が知 られ て い る ･ こ れ らの 臨床的所見の 原因と な る病理 組織学的所見に つ い て透過型電子顕微鏡を用 い て 観察 し
た ■ 偽落層症候群を有す る限で ほ , 虹彩色素上皮細胞 ほ細胞内空胸や基底側の 細胞膜の 変性を 呈 し, こ の 変化ほ細胞内 メ ラ ニ
ン 顆粒 の 後房内 へ の 飛散 の 原因となる と考え られた ･ 瞳孔括約筋 お よび 瞳孔散大筋の 筋細胞は 不整 な細胞軌 膨張 した 細胞内
小器 乱 細胞内空胸などの 非特異的変性所見を 呈 し, さ らに 筋鮭織ほ非薄化 して い た ･ また 偽落層症候群を有す る32例33眼中
28例29限で 虹彩前境界層 , 33眼中全限で虹彩実質内と後色素上皮細胞の 基底札 7例 7限中全限で瞳孔散大筋領域お よ び瞳孔
括約筋が観察 可能であ っ た24眼中11眼で 瞳孔括約筋領域に 落屑物質の 集積が み られ た ･ 藩屏物質は虹彩前境界層お よ び実質内
の 線維芽細胞や メ ラ ニ ン 細 臥 血管 の 内皮細胞と 周 酬 風 前お よび 後色素上皮細胤 瞳孔括約筋 と瞳孔散大筋の 筋細胞 に 隣
接 して観察され た ･ こ れ らの 発 生学的に起源の 異 な る種々 の 細胞は 一 様に 落層物質を 内包す る細胞膜陥凹を呈 して お り , 落屑
物質の 局所的塵生 に 関与 して い る こ とを 示 唆 して い た ･ さ ら に 傷害され てい る 部位 の 虹彩血管壁に ほ落屑物質や基底峡様物質
が沈着 し, 内皮細胞や 周 囲細胞 は変性に 陥り 基底膜は重層化あ るい ほ 断裂 し , 血 液房水撒 の 破綻が示 唆 され た . 以上 の 結果 よ
り, 偽落層症候群に お い て臨床的 に 観察され る虹彩色素 の 減少 , 前房 内メ ラ ニ ン 色素顆粒飛軋 虹彩実質萎縮 は メ ラ ニ ン 細
胞 , 線維芽細敗 色素上皮細胞の 変性に 関連 し 散瞳不良は筋組織 の 変性に よ る虹彩の 収縮力低下 に よ っ て 説明され よ う . ま
た これ ら の 細胞の 変性 の 一 因 と して 血 管壁 の 変化に 惹起 される虹彩組織の 低酸素が関与 して い る 可能性がある .
Key w o rds ps eudo e xfoliation (P E X)syndrom e, iris, ultrastru ctu re, P E Xproductio n
偽落屠症候群 は1917年に Lindbergl)が臨床的所見の 報告を行
な っ て 以 来, 水 晶体前面ある い は瞳孔縁の 落層物質 と呼ば れ る
青白色ま た は灰 白色 の 沈着物質 に よ り特徴づ け られ る疾患であ
る
2ト 11)
. 現在で は落屑物質ほ電子顕微鏡的に は お よ そ 45～ 50
n m 間 隔 の 帯 状 紋様 を 呈 す る ア ミ ロ イ ド に 類 似 し た 径
8～ 35n m の 線椎状物質でありt 2ト 21-, 生化 学的 に ほ 基底膜様物
質 , 弾性線維系成分, ラ ミ ニ ン , エ ラ ス チ ン , コ ン ド ロ イ テ ン
硫酸な どの 多種の 構成成分よ りな る細胞外物質 で あ る22 ト 33-で あ
る こ とが 明 らか に され て い る .
偽落層症候群 に お け る虹彩病変 の 電子顕微鏡的所見に 関 して
ほ ▲ 虹彩色素上皮細胞に よ る落屑物質 の 産生や 虹 彩色素上皮細
胞自体の 変性 , 虹彩色素上皮細胞か らの メ ラ ニ ン 顆粒 の 遊出が
報告 され て い る3 佃 0). 本症候群に お ける 虹彩血管の 変化に 関 し
て は , 血 管周 囲 へ の 落屑物質 の 沈着 , 血 管壁を構成す る細胞 の
変性 が報告 されて い る38)40). こ れ ら の 血 管壁 の 変化ほ , 破綻 した
虹彩血管 よ り漏出 した細胞や蛋白質が前房内に漏出す る偽ぶ ど
う膜炎 と い う状態 や房水内の 酸素濃度の 減少3 g)の 原 因 と 関連づ
けて 考え られ て い る . さ らに 偽落層症候群眼の 虹彩実質 に お い
て 新生血管の 存在 が電子顕微鏡的に 報告 され てい る購朋‖
しか し こ れ らの 虹彩 の 飯細構造 の 変化 を臨床的所見に 関連づ
けて検討 した報告 は な い . 本研究 で は偽落層症候群に おけ る虹
彩の 臨床的ま た は機能的変化の 原因を形態学的に 裏付ける 目的
で虹彩を電子顕微鏡的に 観察 し, 偽落層症候群に おけ る ｢虹彩
症｣ を特徴づけ る所見を探求 した .
材料お よび方法
Ⅰ . 材 料
臨床的に 細隙燈頗徴鏡検査に て 偽落暦症候群 を呈 しか つ 緑内
障の 既往 の ない 剖検限1 4例14 限, 偽落層症候群 を呈 しさ らに 絶
対緑内障が原因で 摘出 され た眼 球 5例 5 眠から得 られ た虹彩お
よび 偽落層症候群 と診断され た13例の 開放隅角緑内障患者の 緑
内障 (12例1 3限) また ほ白内障 ( 1例1 眼) 手術の 際に 得 られた
楔状虹彩切除標本 を用い た . 眼球摘出時お よび 虹彩切除時 の 年
令は60～ 錮 歳 (中間値71歳) であ っ た .
対照に は 臨床的 に 偽落居症候群 お よ び緑内障の 既往の な い 5
例5 眼の 摘出眼球(年令61～ 88歳 , 中間値71.4歳)を 用い た .
1 . 方 法
剖検限は死後1 2時間以内に , 摘 出眼球は摘出後 2時間以内に
4 % パ ラ ホ ル ム ア ル デ ヒ ド, 1 % グ ル タ ー ル ア ル デ ヒ ド加
0･1 M 燐酸緩衝液(pH7.2) に 浸 し眼球 ご と 3日 間以上室温 に て
前固定 した ･ 手術の 際に 得られ た 虹彩標本は摘出直後 に 4%パ
ラ ホ ル ム ア ル デ ヒ ド, 1 %ダル ク ー ル ア ル デ ヒ ド加 0.1 M 燐酸
平成 7年12月 6 日受付, 平成 7年12月28 日受理
A bbreviatio n s :A B L, a nteriorborderlayer; A C, a nterior cha mber; A P E, a nterior pigm e nt epithelium ; Dil,
dilator m us cle; En･ V a S C ular e ndothelialcell; F b, fibroblast; m , mitochondria; Me, m ela n ocyte; P E X,
ps eudo exfoliation ;P P E, POSteriorpigm ent epitheliu m;Sph, Sphin cter muscle; V, V a C u Ole
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緩衝液(pH7.2) に 浸 して室温 に て 2 日間前固定 した . 剖検限 お
よび 摘出眼球の 虹彩を虹彩根部で切断 し, さ ら に虹彩標本を瞳
孔最か ら虹彩根部 に 向か っ て 可 能 な か ぎ り放射状 の 切開線 に
そ っ て約 1 ～ 2m m 幅 の 扇塾 に 切除 して 作製 した . 手 術 の 際 に
得 られた 虹彩切除標本 はそ の ま ま使用 され た . 各標本 を 1 %四
酸化 オ ス ミ ウ ム に て 後 固定 した . エ タ ノ ー ル 系列 に て 脱水 の
後 , 酸化 プ ロ ビ レ ソ に て 浸透 を行な い , エ ポキ シ 樹脂 に て 包唾
を行 っ た .
各標本を虹彩 の 瞳孔縁か ら虹彩根部 へ 放射状 に ま た 可 能な か
ぎり前房側か ら後房側 へ 垂直な切片が得 られ る よう に 注意 しな
が ら切開 し, 約 1m m 幅 の 半薄切切片 を作成 し , こ れ を ト ル イ
ジ ン 青 に て 染色 し, 光学顕微鏡を 用 い て観察 した . さ ら に 同 じ
平面か ら銀白色の 超薄切切片を作成 して , ウ ラ ン 鉛染色を行い
電子 顕微鏡(E M 9 A, Zeis s, O berkoche n, ドイ ツ) に て 観察 し
た .
成 績
偽落層症候群眼 お よ び対照限 の 虹彩 を前境界層 , 虹彩実質,
瞳孔括約筋 お よ び瞳孔散大筋 を含む色素上皮細胞層に 分け て 観
察 した .
Fig.1. Ele ctr o nmicr ographs ofthe iris str o m a of eye s with ps e udo e xfoliatio n(P E X) syndr o m eI (A) Anteriorborderlaye r･ A
P E Xag gr ega.te, that is su rr o u nded by fibr obla st and m ela n o cyte c ellpr o c e ss e s, pr Oje cts into the arnterior cha mber (A C)
(o rigin al m agnific atio n x4430)･ (B) A ves s el c o mpletely s urr o u nded by abn or m al?Xtr a C elIular m aterial in cluding P E Xfibe rs
(o rigin al m agnific atio n X3400). (C) A single王ibr obla st-1ike c e11(Fb)r e v e aling m e mbr an eexc av a･tio n s(arr o w s) with P E X fibe rs
inthe iris stro m a(origin al m agnific atio n x6490). (D) A m ela n o cyte (Me) with s u rfa ceindentatio n s(arr o w s) c o ntaining P E X
fibe rs(origina.1 m agnific a.tio n x1 3730). En , V a SC ular e ndothelialc ell･
偽落層症侯群に おけ る虹彩の 病理鼠織学的研究
Ⅰ . 前境界層
対照限で は 前境界層を構成する線維芽細胸お よ び メ ラ ニ ン 細
胞は 全体に わ た っ て健常な構造を維持 し , 落屑物質は み られ な
か っ た .
偽落層症候群 を有する33眼中29限(非緑内障限12臥 絶対線
内障眼 3限, 虹彩切除術14限) に て前境界層 の 線維芽細胞 や メ
ラ ニ ン 細胞 の 問 に 局所的な落屑物質 の 集穂 が み ら れ た (図
1-A)･ 落屑物質塊 は所 々 で 前房 へ 突 出す る形態を と っ て い た .
落屑物質 に 隣接す る線維芽細胞と メ ラ ニ ン 細胞ほ 発達 した 粗面
小脇軋 ミ ト コ ン ドリ ア , ゴ ル ジ装置お よ び落屑物質を含む細
胞膜 の 陥凹な どの 落屑物質の 産生 を 示 酸す る所見 を 呈 し て い
た ･ 所 々 で 前境界層 は部分的に 欠損し , 実質の 膠原繊維が前房
へ 霹出 して い た ･ 実質中の 実質細胞 , メ ラ ニ ン 細胞 は所 々 で浮
腫状に腫脹 して い た . 角膜内皮細胞 の 虹彩表面 へ の 増殖は 認め
られな か っ た .
Ⅱ . 虹彩実質
対照限で ほ虹彩実質に は血 管周問およ び膠原線維束の 間とも
に 落屑物質 は認め られ な か っ た .
偽落層症候群の 全例で 虹彩実質内の 血 管ほ下 記の よ う に 各段
階 の 病理 学的変化を 呈 して い た . 個 々 の 症 例に おい て も各血 管
で , また ほ 同 一 血 管内で の 各部位 でも異 な る程度の 変化が み ら
れ た ･ 傷害 され て い る部位の 血管壁 に ほ基底膜様物質 . 落屑物
質お よび 教練な細線維な どの 細胞外物質の 集積が観察 され , 血
管内皮細胞 , 周 囲細胞お よ び平滑筋細胞内に は拡張 した 粗面小
胞体 , 発達 した ゴ ル ジ装置と多数 の 小胞が み られ た . さ らに こ
れ らの 細胞 ほ細胞膜陥凹 を有 し , そ の 陥凹内に は落屑物質がみ
られ た ･ 付近 の 基底膜は分裂 した り重層化 して い た . 落同物質
が 血管全体 を取 り囲ん で い る部位で ほ , 内皮細胞 , 周 囲細胞お
よ び血 管鞘 の 平滑筋細胞 ほ変性に 陥 っ て い た (図l-B). とくに
変性 が顕著な部位で ほ正 常な 血 管壁を構成す る細胞は脱落 し ,
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落屑物質を含む細胞外物質 の み が 輪状 に 残存 し, 血 管は 虚脱 し
て い た .
絶対緑内障の ため に 摘出 され た 5例 5眼の うち 4 限(閉塞隅
角線内障 3臥 開放隅角線内障1眼) に お い て術前 に 細隙燈顕
微鏡検査に て 虹彩ル べ オ ー シ ス が確認 され た . こ れ ら4 眼の う
ち の 2限で 虹彩実質の 前表層近くに , 隣接する 内皮細胞間に 隔
膜 に て 閉鎖 され た 径60～ 80n m の 有窓構造 を有する新生血管を
確認できた . 有意構造付近 の 内皮細胞基底膜 は重層化 した り断
裂 して い た . 臨床 的に 虹彩 ル ベ オ ー シ ス を呈 した 他の 1例 で は
血 管内皮細胞の 変性が著しく , 有意構造 の 有無を判定す るこ と
ほ で きな か っ た . こ れ ら3例 で み られ た虹彩表面の 新生血管 に
は 落屑物質の 沈着 はみ られ な か っ た . 臨床的に 虹彩ル ベ オ ー シ
ス が確認 され なか っ た症例で は 実質中に 新生血管ほ確認され な
か っ た .
さ らに , 実質の 粗な膠原線維束の 間に も落屑物質の 集塊が み
られ た ･ これ らの 多くは ト 顕著 な ミ ト コ ン ドリ ア , 粗面小胸体
と落屑物質を内包する細胞膜陥凹を有する線推算細胞や メ ラ ニ
ン 細胞に 隣接 して 観察 され た (図 1-C, D).
Ⅲ . 瞳孔括約筋
対照限 5例で は全例に 瞳孔括約筋が確認 され た . そ の うち の
3眼で 筋細胞は規則的に 集合 し , 細胞質 の 電子 密度は高く, 各
小器官ほ よく保 たれ て い た . 十 孔 他 の 2限の 筋細胞は若干低
い 細胞質電子密度と膨張 L たミ ト コ ン ドリ ア を 有 し, 軽度に 変
性 して い た ･ 全例に お い て 筋細胞 の 基底膜 ほ 明 瞭 に 認め られ
た . 落屑物質はみ られ なか っ た .
摘出手術時あるい ほ固定 ･ 包埋 の 段階で 変形 し生理学的な形
状が保て なか っ た標本が ある の で , 偽落層症候群眼3 2例33眼の
う ち瞳孔括約筋の 観察が 可能 で あ っ た の は24例24 眼(非緑内障
限14例14臥 絶対線内障限2例 2臥 虹彩切除標本 8例 8 眼)
に と どま っ た . これ らの 瞳孔括約筋組織ほ , 手術術式あるい は
Fig･2･ Ele ctro nmicr ographs of the sphin cter m u s cle(Sph)in P EX eye s witho ut gla u c o m a. (A) Dege netated m u scle c ells with
irr egular n uclei a nd s w olle n mito cho ndria(m) (o rigin al m agnific atio n x16800)･ (B)Sphin cter m u s cle c ells fr om a n other a re a of
the s a m e c as e with r e m a rkable intr a c e11ular v a cu oles(Ⅴ) (origin al m agnific ation x1340).
20
緑内障の 有無 に は関わ り なく , 各段階 の 非特異的変性所見を 呈
して い た .
一 部の 細胞 の 核 は萎縮 し不 整な形状 を呈 して い た . また 他の
細胞核は楕円ある い は 卵円形を 呈 し, ク ロ マ チ ン は 均 一 に 拡散
し, 膨張 して い た . 所 々 で 細胞質内に ミ ュ リ ン 様構造物が み ら
れ , 細胞膜の 変性を 示 唆 して い た . ま た大部分 の 筋細胞 の 細胞
質内に 変性 し拡張 した ミ ト コ ン ドリ ア と細胞内空砲 が観察 され
た (図2一 丸 B).
偽落 層症候群眼中 の11例11限(非緑内障眼5例 5限 , 虹 彩切
除術標本6例 6限) の 瞳孔括約筋領域に 落屑物質 の 集積 が み ら
れ た . そ の う ち の ほ と ん どは瞳孔括約筋 と虹彩実質 との 境界に
観察され た ( 図3- A). また 頻度的 に ほ 低 い が 筋細胞間に も落屑
物質の 集積 が み られ た . 落屑物質 に 隣接す る筋細胞 は 不 整な細
胞核 , 膨 張 した ミ ト コ ン ドリ ア , 細胞 内空胞な どの 変性所見を
呈 し , さ らに 細胞膜 に ほ 落屑物質 を 内包 した 陥 凹 が み られ た
(図 3-B, C). こ れ ら の 部位 の 基底膜は 不 整 で , 所々 で 断裂 して
い た (図3- D).
Ⅳ . 瞳孔散大筋 と色素上皮細胞層
対照限の うち 3例(61, 66, 70歳) 3限で ほ前色素上皮細胞の
上 皮部位は若干 の 変性所見を 示 すの み で あ っ た . 瞳孔 散大筋は
Fig. 3. Ele ctro n micr ogr aphs ofthe sphin cter m u s cle(Sph)of a PE Xeye witho ut gla u c o m a･ (A)Aggr egatio n s of PEX fiber s at
theinterfac e､
betw e e n str o m a a nd sphin cte r m u scle tissu e･ TeV e aling cle ar as s o ciatio n with m u s cle c eus(origin al m agnific atio n
x5500). (B) A m u s cle とell with m e mbra n ein v agin atio n s(a rro w s)in cluding P E X
'
fibe rs(original m agnific atio n x13330)･ (C)
High po w er m agnific atio n of m e mbr a n ein v agin atio n s(a rro w s)in cIud ing P E X fiber s･ (D) T he bas e ment m embr a n e(arro w s)
inte rr upted
l
a nd m ultila min ated at the part of ceu m e mbr an e e x c a v atio n(origin al m agnific atio n x33500)･
偽落層症候群に おけ る虹彩の 病理 鼠織学的研究
Fig･ 4･ Ele ctr o n mic rographs of
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the posteriorpigm e nt epitheliu m in the iris of P E Xeyes･ (A) T he epithelial portion of the
dege n er ated a nteriorpigm e nt epithelialc eus(A P E)･ a nd inte rrupted dilato r m u scle portion s(Dil)(origin al m agnific atio n x200 0).
(B) T he epithelialportio n sho wing v ariou sdege n er ativ e cha nge s, S u Ch asirr egular ele ctro nde n sity, intr a c ellular v a c u oles a nd
C ell debris(o riginal m agnific atio n x2940)･ PP E, pOSteriorpigm ent epitheli｡ m .
Fig ･5･ Electro n micr ogr aphs ofthe a nterioriris epitheliu m and diIator m u s cle of P E Xeye witho ut gla u c o m a. (A)P E Xm aterial
a c c u m ulated in as so ciatio n with dilator m u s cle c ells (Dil) (origin al m agnific atio n x91 80)･ (B) High po w e r m agnific ation of
m u s cle c ells showing m e mbr a n e e x c a v atio n s a ss ociated P E X fiber s(arr ow s)(origin al m agnific atio n x32000). A P E. a nterior
pigm e nt epitheliu m.
嘩澤苓紘 .
Fig･6･ Light microgr aph of the iris fro m aP E Xeye
witho ut gla u c o m a. Deposits of P E Xm aterials ar e
Obs er v ed at the po sterior surfac e ofthepigm e ntepitheliu m
(P E)･ T he pigm e nt epitheliu m r e v e als v ac u oIe s. The
Cha ra cteristic s errated ap pe ar a n c e(arro w s) is pr e se nted
(original m agnific atio n xllO)■(1 pm, S emithin cr o ss
S e Ctio n, tOluidin e blu e)1 P E, pigm e nt epithelium ; Sph,
Sphin cter m us cle.
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非蒋化 し 仁 局所 的に 細胞間間隙が拡大 した 部分があ り, 膨襲 し
た ミ ト コ ン ドリ ア が 随所 に み られ た . 他の 2例(65, 88歳)2限
でほ 筋層は 正常 で あ っ た , 筋部位 の 基底膜 は全例 で完全 に 保 た
れ て い た ■ 上 皮部位 ほ 1例 の み で 所 々 欠損 して い た が , そ れ 以
外の 4 例で は正 常 に 保 たれ て い た . 細胞小器官 に は 全体的 に 異
常ほ み られなか っ た . 落屑物質の 集積ほみ られ なか っ た .
偽落屠症候群 でほ 寂内陣の 有無に 関わ らず前色素上皮細胞層
ほ各段階の 変性を 呈 して い た . 4例 4眼 で は 前色素上皮細胞 の
筋部位 ほ ほ ぼ 正常 な構造 を呈 し, 上 皮部位は規則的に 密に 配列
して い た が , 所 々 で 細胞質内に 空胸や膨張 した ミ ト コ ン ドリ ア
を 有 して い た . 筋層 は非蒋化 し, 変性 した ミ ト コ ン ドリ ア が み
られ た ･ とく に 変性 の 進ん だ 症例で は よ 上皮 部位 の 細胞核は円
形 に 膨張 し細胞質 の 電子密度ほ低下 して浮腫 を呈 して お り , ま
た多数 の 細胞内空胞が み られ た( 図4-A, B). 筋部位は 強く 非薄
Fig･ 7･ Ele ctr o nmicr ographs ofthe posteriorpigm e nt epitheliu m ofthe iris of PE Xeye s with a nd without gla u c o m a. (A) T he
apical c e1 m e mbra n e of the po steriorpigm e nt epitheliu m with m e mbr a n e e x c a vatio n s(ar ro w s)in a ss o ciatio n with P E X fiber s
(origin alrn agnific atio n x2940)･ (B)Com plete dege n e ratio n and dr opo ut of a nindividu alposteriorpigm e nt epithelialc ellc o v er ed
by a thick P E Xfibe rlayer(origin al m agnific atio n x2900)･ (C)Dege n er ativ eba s alc ellportio ns a nd r uptur ed c ellm e mbr a n es of
the po steriorpigm e nt epitheliu m, r e Sulting liber atio n of cytoplas mic debrisin cluding m ela nin gr an ules(arro w s)into the po ste rior
Cha mbe r(original m agnific atio n x2960)･ (D) P E X fibe rsin the enlarged inter c ellular spa c ebetw e e n a nterior and po sterior
pigm e nt epithelia ･ T he apic aI c ellm e mbra n eof the poste rior pigm e nt epithelium sho w s m embr an e e x c a v atio n s(ar o w s)
a s s ociated with P E X fiber s(original m agnific atio n x2790)･ A P E･ a nterio r pigm e nt epitheliu m; P P E, pOSterior pigm e nt
epitheliu m .
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化 し , 変性 した ミ ト コ ン ド リ ア と多 数 の 空胸を有 して い た .
所 々 で 前後色素上皮細胞間の 間隙は拡大 し, 後上 皮細胞層が前
上皮細胞層か ら剥離 して い る ように み え た . とくに 変化の 強い
症例 に お い ては ▲ 個 々 の 色素上 皮細胞 は完全に 変性 に 陥 り, メ
ラ ニ ン 顆粒ほ 細胞外に 遊出 し , 後 色素 上皮細胞は完全に 前色素
上皮層 と の 接着を失 っ て い た . 所 々 で前後色素上皮細胞層 の 間
に ミ ュ リ ン 様膜構造が観察 され た .
偽落層症候群を有する症例の うち 7例 7限(非緑内障眼球4
軋 絶対緑内障眼1 臥 虹彩切除標本 2限) の 前色素上 皮細胞
層 の 筋部位に 落屑物質の 局所的集積が み られ た (図 5-A). 落屑
物質 ほ変性 した 前色素上皮細胞 の 筋突起間や筋層が非薄あるい
は欠損 して 生 じた 空間に 観察され た . 落屑物質塊 の 周囲の 筋突
起は細胞膜陥凹を有 し, 落屑物質 を内包する か の よ うな形状を
A
Fig･ 8･ Sche m atic dr awing of the iris in P E Xsyndro m e
S u m m arizlng the ultr astr u ctural cha nge s a nd tissu es
invoIv ed･ Ea ch ofthe bo x ed ar e a sin the ge n er al diagr a m
at top ofthe figur eindic ate slo c alizatio n of P E Xm aterial
pr odu ctio n(a ste risk) a sdepicted in the detailed diagr am s
belo w･ (A) Ac c u m ulatio n s of P E X fiber s a m o ngfibr oblas-
ts a nd m elanocyte sin the a nterior border layer. (B)
As so ciatio n of P E Xm aterial with fibr o lasts a nd m ela n ocL
ytesin the str o m a. (C)Ac c u m ulatio n of P E Xm aterial in
the periphery of irs v es sel in a ss o ciation with e ndothelial
C ells (En) a nd pericytes(Pe). (D) Associatio n of P E X
fiber swith sphin cter m us cle c ells both at the interfa c e
betw e e nstr o m a a nd m u s cle tiss u e a nd a m o ng the m u s cle
C ells. (E) Ac c um ulatio n of P E X fibers o nthe bas al
S u rfa c e of the po sterior pigm e nt epitheliu m, in the
e nlarged inte rc e11ular spa ce betw e e n anterior a nd posterior
epithelia c re ated by c ell dege ner atio n, a nd in the dilator
m uscle portio n･ A B L, a nteriorborderlayer, Sph, Sphin cter
m u scle; Ⅴ, V e SS el; A P E, a nterior pigm e nt epitheliu m;
P P E, pO Ste rio rpigm e nt epitheliu m; P C, pO Sterior chamb-
e r, Lu, V e S Sel lum e n.
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呈 して い た (図 5-B).
後色素上 皮は 光学顕微鏡的 に 対照限5例 5眼中の 1 例1眼で
部分的に 前色素上皮層か ら剥離 して い た が , 他の 4限で は健常
に 保た れ て い た ･ 1限で若干の 鋸歯状構造が認め られ た . 電子
顕微鏡的に は1 眼の み に お い て ク ロ マ チ ン が 散在 した卵 円形の
膨張 した核 を有 し, 細胞質の 電子密度の 低い 膨張 した細胞が認
め られ た ･ さ らに 他の 1眼で は 隣接 した細胞間の , と く に 末端
側 の 間隙が拡大 してい た . しか しそ の 他の 対照眼 で ほ後色素上
皮細胞ほ 正 常で あっ た . 1層の 基底膜ほ連続性 を保 っ て い た .
偽落屑症候群で は 光学顕微鏡的に 8例 8限の 非緑内障眼と 3
例 3限の 絶対緑内障眼に 各 々 4 か ら 6個の 色素上皮層細胞か ら
な る偽落屏症候群に 典型的な鋸歯状構造が み られ た . 所 々 で 後
色素上皮細胞層 は前色素上皮細胞層か ら剥離 して い た (図6).
電子顕微鏡的に は偽落層症侯群全例に お い て 後色素上皮の 基底
側表面に 落屑物質の 沈着が み られ た . 隣接す る細胞間に は細胞
間空胸が観察され , 基底側の 細胞膜は落屑物質を内包する多数
の 陥凹を有 し, 不 整な輪郭を呈 して い た (図7-A). 後色素上 皮
細胞の 基底膜 は落居物質に よ っ て 細胞表面か ら持 ち上 げられ る
よ う な形態を取 り, 随所で断裂 して い た . とく に 鋸歯状構造 の
谷で は基底膜 はほ と ん ど消失 して 認め られ な か っ た . ま た落屑
物質の 集街中に 基底膜の 破片が頻繁に み られ た .
偽落層症候群例の 後色素上皮細胞 の 核ほ 緑内障の 有無 に 関わ
らず膨隆 した形態を示 すもの が 多く , 末端側の 細胞質の 電子密
度 は低下 し, 膨張した ミ ト コ ン ドリ ア , 拡張 した 粗面小胞体 ,
細胞内お よ び細胞間空砲がみ られ た . 所 々 で 個 々 の 色素上 皮細
胞 は変性 し, 細胞室内の 小器 官や メ ラ ニ ン 顆粒が 落屑物質の 間
に 遊離 して い る の が観察 され た ( 図7且 C). さ らに 細胞が変性
･ 脱落 した後の 間隙に 落屑物質が み られ た .
2例 2限(非緑内障限球1例1限 , 虹彩切除標本 1例1眼)に
お い て , 前後色素上皮間の 間隙が拡大 した 空間に も落静物質の
集塊が み られ た ･ 隣接する前後色素上皮の 末端側の 細胞膜に は
陥凹 が観察 され た ( 図7-D).
考 察
虹 彩の 前境界層と ほ虹 彩実質の 前部を指 し, 密に 重な っ た 線
維芽細胞と メ ラ ニ ン 細胞か ら構成され る . 最前面ほ一層 の疎 な
線維芽細胞で 覆わ れ て お り , そ の 細胞突起は 交互 に 重な り合 っ
て い る42ノ.
虹彩実質ほ 絡み 合 っ た粗な膠原線維に よ っ て 構成 され , こ の
間に 血管 , 線維芽細胞 , メ ラ ニ ン 細胞 , 神経 , 塊細胞(メ ラ ニ ン
を 貪食した 類上皮細胞) な どが散在する . 血 管ほ 実質 の 間を 放
射状に か つ 正弦曲線を描く よ う に 蛇行 して 走行し て い る . 小動
脈は 一 層の 内皮層を有し , 内弾性板ほ な く , 1 か ら 2層の 筋層
で因まれ て い る ･ 小静脈ほ 1層 の 内皮層 と薄い 筋層 およ び周囲
細胞 を有する ･ 毛細血管ほ 1層 の 内皮層 の ほか に 時と して 周 囲
細胞を有する ･ 血 管内皮細胞ほ 互 い に 緊密接着で接合 し , 血 液
房水柵を形成す る 一 要素と して の 役割を有す る . こ れ らの 血 管
は さ らに 厚い 膠原線椎鞘に て 閉 まれ て い る42).
瞳孔括約筋 ほ , ミ ト コ ン ドリ ア , ゴ ル ジ装 臥 粗 削 ､胞体 ,
リ ボ ゾ ー ム お よび 筋細線維 を有す る紡錘型 の 平滑筋細胞か らな
る. 個 々 の 細胞は 一 層の 基底膜を有する . 隣接する細胞 は所 々
で細隙結合に て 接合 して お り , そ の 部分 で ほ 基底膜を欠ぐa).
虹彩色素上皮細胞ほ前色素上皮細胞 ･ 後色素上皮細胞 の 2層
よ り な る . 前色素上皮細胞 ほ形態学的か つ 機能的に 2 つ の 部分
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(末端側の 上 皮部位 お よ び 基底側 の 筋部位) よ りな る . 筋部位 は
上 皮部位か ら突出す る筋細線経と ミ ト コ ン ドリア を含 み基底膜
を有す る舌状 の 細胞突起で あり , 3 ～ 5層が 重な り 合い 瞳孔散
大筋を形成 して い る . 上 皮部位に は細胞核 , 細胞内小器官 , メ
ラ ニ ン 顆粒が含 まれ る . 後上 皮細胞 は側面 に 細胞膜談合 を 有
し, 基底例の 細胞表面 ほ 一 層 の 基底膜 で覆わ れて い る . 細胞 質
内に は メ ラ ニ ン 顆粒 , 粗面 小胸体 , ミ ト コ ン ドリ ア , リボ ゾ ー
ム , ゴ ル ジ装置が み られ る岬 .
本研究に よ っ て 偽藩屏症候群 の 虹彩観織に おけ る多 くの 形態
学的変化が明 らか に な っ た . 典型的な落居物質 が虹彩の 前境界
層 , 実質軋 とく に 線維芽細胞 , メ ラ ニ ン 細胞 付近 , 呵管 周
臥 瞳孔括約臥 瞳孔散大筋お よ び前後色素上皮 の 基底側 , 末
端側両方に 存在 した ∴落屑物質塊 に 接す る線維芽細胞 , メ ラ ニ
ン 細胞 , 上皮細胞 , 血 管 内皮 , 周田お よ び平滑筋細胞 は 一 様 に
落屑物質の 産生 を示 唆す る微細構造的特徴を備えて い た . 虹彩
色素上皮 , 瞳孔括約筋 , 瞳孔散大筋は限杯の 虹彩網膜部 の 神経
外胚葉か ら , 虹彩実質 は限杯前表面と そ の 上 に 位置する外胚葉
表面と の 間の 中胚葉か ら 発生す る43I. こ れ らの 発生学的 に 起源
の 異な る各種の 細胞 が偽落層症候群に お い て 一 様 に 落屑物質の
産生を示 改す る所見を呈 した こ とを 特に 指摘 した い . 起源の 異
な る 細胞で の 落屑物質産生ほ , 虹彩以外でも限内外 で報告 され
て い る. す なわ ち 偽落屠症候群に お い て水晶体上 皮細胞 仰 , 線
維芽細胞 に 化生 した 角膜内皮細胞
捕)48)お よ び 線 稚柱帯内皮細
胞仰 は本研究 に お い て 虹彩 で得 られた敏細構造的所見と類似 し
た 所見 , す なわ ち発達 した 細胞内小器官 と細胞膜陥凹を 呈 す
る . さらに結膜阻織内欄 ､ 瑚 , 限窟内後毛様体動脈壁54), 外眼筋組
織内, 渦静脈壁内 , 視神経鞘内
55)さ6)
, 皮膚 よ 肺 , 腎臓 の 結 合組織
内, 肝実質内, 心 筋 内, 胆嚢 , 脳髄膜内などの 全身の 多種 の 限
外臓器 で の 落屑物質 の 集横58 卜 抑は 種々 の 細胞か ら落屑物質が産
生され る こ と を 示唆す る . Sch16tz er-Schrehardt ら
59)は , 細胞外
物質 や基底膜を産生す る能力の ある細胞の 多くは病的条件下 で
落贋物質 をも産生す る こ と が でき ると 推測 して い る .
次に 本研究に お い て偽落層症候群で得られ た虹彩の 形態学的
異常 と本症候群で み られ る眼科臨床的異常と の 対応 に つ い て 考
察す る . 偽落屑症候群 に お い て 虹彩 の 前お よ び後色素上皮ほ い
ずれ も各段階の 変性所見を 呈 して い た . 細胞内お よ び細胞外空
胞 , 細胞質の 浮腫が観察 され , とく に後色素上皮細胞 の 落屑物
質 が沈着 して い る基底側 の 細胞膜基底側部分に 変性 が強く み ら
れた . 基底側に 沈着 した落屑物質層 の 中あるい は外 に 変性 した
細胞 の 破片や細胞内か ら遊離 した メ ラ ニ ン 顆粒が観察 さ れ た .
こ れ らの 色素上皮細胞 の 変性ほ本症候群で しば しばみ られ る散
随時の 前房内 へ の メ ラ ニ ン 顆粒飛散一耶l)の 原因 と考 え る こ と が
で きる . すなわ ち 散瞳に伴う虹彩の 動きに よ っ て , 変性に 陥 っ
た 虹彩色素上皮細胞の 基底側部分が さ らに 破壊 され , 細胞質内
の メ ラ ニ ン 顆粒が 房水内 に 飛散す る . 本症候群 に おけ る線維柱
帯 へ の 色素沈着 の 増加62 ト 帥, 角 膜 内皮側 へ の メ ラ ニ ン の 沈
着川) 川 な どの 所 見ほ メ ラ ニ ン 色素顆粒 の 前房内飛散 に 続発す る
所見 と して 説明され よう .
虹彩の 前 ･ 後色素上 皮細胞ほ所 々 で著 しい 変性所見 を呈 し,
局所的に 脱落 して い た . 偽落層症候群 で は虹彩は細隙燈顕微鏡
検査 に お い て と く に 瞳孔縁で脱色索 お よ び 萎縮所見 を 呈 す
る1 0) ‖叩5). 虹彩瞳孔縁 の 脱色素ほ加齢 に伴 っ て も観察 され る所見
であるが , 偽落層症候群 に轟い て は さら に高頻度 ･ 高度 に み ら
れる6之) . こ の 虹彩の 色素の 異常 は臨床的㌣こ落屑物質 が同定 され
る以前に 偽落層症候群を 示唆す る最初 の 所見 で あ る こ と もあ
る10). また 透光試験 に て 虹彩 の 透光性が増加す る こ と も本症候
群の 診断の 手掛 か り と な る こ とが あ る
68)67j
.
こ れ ら の 異常所見
は電子顕微鏡的な虹彩の 色素上皮細胞 の 変性 ･ 脱落に よ っ て説
明 され よ う.
偽落屠症候群 に お ける 虹彩実質 に は落屑物質の 局所的集帯 が
み られ , 前境界層 に は 対照限と比 べ 膨張 した 細胞や表層の 線維
芽細胞層の 欠損が多く観察 された . 前境界層の 細胞成分の 減少
ほ細隙燈邸徴鏡的な虹彩の 萎縮像や 虹彩 の 脱色素 と して 観察さ
れ うる . また 虹彩実質に お ける落屑物質の 集積 に よ り健常な膠
原線維 の 走行が乱れ , 虹彩の 紋理 が 不 規則 と い う臨床所見がも
たらされ るで あろう .
偽落層症候群で は 散瞳割 に 対す る反応が 不 良で あり1
0‖l 珊
, こ
れは チ ソ 氏帯 の 脆弱 即 0)と あい ま っ て 水 晶体嚢外摘出術 に 際 し
て 手術の 難度 を増加 させ て い る
71卜 74)
. 偽藩屏症候群で前色素上
皮の 筋部位(瞳孔散大筋)は各段階 の 変性所見を示 し , 筋層 ほ非
薄化 し所々 で 断絶 して い た .' また 7% に お い て 筋組織内に 落屑
物質の 集積が み られ た . さ ら に落屑物質塊に隣接する筋部位が
基底膜の 乱れと落唐物質を有す る細胞膜陥凹を 呈 した 所見 は筋
細胞 の 代謝的変化を推測さ せ る . これ ら の 瞳孔散大筋の 異常所
見は ▲ 筋組織と して の 収縮力の 低下 を 示唆 し , 本症候群に おけ
る散瞳不良を説明 しうる で あろ う.
一 方 , 瞳孔括約筋は膨張 した ミ ト コ ン ドリ ア , 細胞内空胸,
細胞膜や細胞質の 適残物 な ど の 非 特異的変性所見を 呈 し て い
た . 進行 した 症例で は こ れ らの 変化は さ らに著 しく , ミ ト コ ン
ドリ ア ほ変性 して お り , 細胞質内ほ ほ と ん ど細胞内空胞 で 占拠
され て い た . さ らに 偽落暦症候群の 瞳孔括約筋 の50% に 落屑物
質が確認 され , 隣接す る筋細胞ほ細胞膜陥凹を 呈 して い た . こ
の 所見は ∴ 織維芽細胞 ▲ メ ラ ニ ン 細胞 , 前お よ び後色素上皮細
胞 と同様 に 落屑物質 の 塵生を 示 す所見と考え られる . 瞳孔括約
筋 に お ける 筋細胞 の 非特異的変性所見 と落贋物質の 産生に 伴う
代謝的変化は瞳孔括約筋 の 収縮力 を変化 させ ると推測さ れ る .
瞳孔径鱒変化に 際 して散瞳 と締瞳 の 相反す る作用を有する瞳孔
散大筋 と瞳孔括約筋に 類似の 変化 がみ られ た . しか し瞳孔括約
筋内の 落屑物質の 集横が筋組織 の 硬直度 を高め , 収縮力を 弱め
て い る とも考え られ る .
偽落層症供群で の 虹彩の 筋組織 の 変化の 一 因 と して , 虹彩の
血 流障害が考 え られ る
75}
. 虹彩の 血 管内皮細胞 の 変性や 基底膜
の 異常 が前限部蛍光血管造影に お け る 蛍光色素 の 漏出や低海流
域の 出現76ト T8) , 房水内の 酸素濃度 の 減少な どを 来た す こ と が 考
え られる . さ ら に これ ら の 変化が 虹彩の 各組織 の 血 流障害を来
た し ∴筋組織や 上 皮細胞 の 変性を惹起する と推測 され る .
こ れ らの 筋組織 の 変性 の 原困 と して , 長期間の 緑内障治療の
影響の 可能性も考慮しなけれ ばな らな い . とく に 虹彩切除術を
受けた症例で ほ 全例に慢性緑内障 の 既往があ り , 締 瞳効果 を有
す る副交感神経刺激剤 の 点眼を受けた既往の 可 能性 がある . 瞳
孔散大月別ま平滑筋 である の で , 長期に わ た る縮瞳に よ り , 筋細
胞が廃用性萎縮に 陥 っ て い た 可能性 がある . しか し本研究に お
い て 虹彩切除標本 で み られた筋 の 変性所見は , 緑内障が なく副
交感神経刺激剤の 点眼を受けた既往 の ない 標本に比 べ て 顕著で
は な か っ た . した が っ て こ れ らの 筋 の 変性所見 は点眼薬に よ る
二 次的変化 とは 考 え難く偽落層症候群 に起因す る と考 え られ
る .
偽落層症候群 の 虹彩実質内の 線椎芽細胞とメ ラ ニ ン 細胞の 一
偽落層症候群に お け る虹彩 の 病理組織学的研究
部 に お い て 落屑物質の 産生 を示 唆す る所見が み られ た . 加齢 に
伴 い 瞳孔径は 一 般 に 縮小 し, 散瞳剤に 対する反応ほ減弱 し, 虹
彩実質 の 線維芽細胞の 数も減少す る と 報告 され て い る7 嘲 . 落
屑物質を産生 して い る線維芽細胞と メ ラ ニ ン 細胞は 代謝的に 障
害 され , 実質細胞 と して の 正 常の 機能を失 っ て 散瞳不 良を 呈 す
る に 至 る可 能性もあろ う . また それ ら の 実質細胞 と実質内に 集
積 した 落屑物質ほ 虹彩実質の 硬直度を高め , 前述 の 瞳孔散大厳
に お け る異常 と と もに 本症候群に お ける散瞳不良の 原因と な り
う るで あろ う .
結 論
本研究で は偽落層症候群に おけ る虹彩の 微細構造的変化を研
究 し, 本症候群 に お い て 臨床的 に 観察 され る虹彩な どの 異常所
見の 原因の 形態学的説明を試 み た . 虹彩 を 構成する繊維芽細
胞 , メ ラ ニ ン 細胞 , 虹彩 の 血 管内皮細胞, 血管周 囲細胞 , 瞳孔
括約筋細胞 , 前お よ び後色素上皮細胞が下記 の よ うな 変性所見
を呈 し, 落屑物質の 産生に 関与 して い た . さ ら に こ れ らの 微細
構造的変化は偽落層症候群に お ける 眼科臨床所見と以下 の よ う
に 関連す ると 考え られ る .
1 . 前境界層 の 細胞 と虹彩色素 上皮細胞 に お け る細胞内小器
官の 変性 , 細胞 内お よび 細胞外空胸 の 形成 , 細胞 の 脱落は臨床
的に 虹彩萎縮 と して観察 され , ま た虹彩色素上皮細胞内の メ ラ
ニ ン 色素顆粒 の 遊離 は散瞳後 の 前房内メ ラ ニ ン 色 素飛散と して
観 察 され る と考 え られ る .
2 . 瞳孔散大筋お よび 瞳孔括約筋の 筋細胞 に おけ る細胞内小
器官 の 変性や細胞内空胸の 出現な どの 非特異的変性 , 筋組織 の
非薄化 お よ び筋組織内の 落屑物質の 沈着は臨床的 に 観察され る
散瞳不 良の 所見 と関連する と考え られ る.
3 ･ 血 管内皮細胞 , 血管周 囲 細胞の 変性と内皮細胞基底膜の
断裂は 血 液房水概 の 破綻 を来た し臨床的に は前眼部蛍光血管造
影 の 異常と して観察され , さ らに 虹彩各部の 血 流障害を惹起 し
各覿織 の 非特異的変性を惹起 し得 る.
4 ･ 虹彩実質内の 落屑物質の 集積 お よ び落屑物質の 産生に 関
連す る線維芽細胞 と メ ラ ニ ン 細胞 の 存在 は , 繊維芽細胞と メ ラ
ニ ン 細胞の 代謝的 お よ び機能的変化 を示 唆 し , さ らに 実質内の
落屑物質の 存在 と併せ て 虹彩実質の 硬直度を高め て い る 可能性
がある .
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A bstra ct
Pseudoe xfbliation(P E X)syndro m eis 打equ ently acc ompanied by ∝ ular sympto m s such aspo or myd riasis, a tr OPhy of
theirisplgm ent epitheliu m withanterior cha mber m elanin disperSion, StrO m al tr ophy a nd v asc ular changesin theiris･ T he
histopath0loglCal c ausesfbr these ocular symptoms due toirislesion in P E Xsyndr o m e w ereinv e stlgated by tr ansmissio n
electr on micro s c opy lniris specim e nsfro m33 eyes of32 pateints withPE Xsyndro m e with and wi tho utgla uc om a･ P E X
fibersw er e c onsiste ntly observ ed in association with nbroblasts and m elano cytesin the iris stro m a, e ndothelialcells and
pe n cytes ofvessels, bothanterior and posteriorplgmen t ePithelialcells, a nd mus cle cells ofsphincter and dilato
r m uscles･
T hese cells ofvariou s typeS u nifbrmiy show ed su rface e xcavationsin the cellm embran e with P E X nbers･indic atlnglo cal
P E Xprodu ction ･ m e a nterior a nd posteriorplgm en t epi thelia re veal d unspecific c ell degene r a tio n, Su Ch asirregular
cytoplas mic de nslty} intra
- a ndinterce11ular v acu oles･ fr agm e n ted cytoplas mic m e mbr an e, 1e ading todisperSion of
cytoplasmicdeb ris a nd m elanin gra nuleinto theposterior cha mber･ In addit on toP E Xproductio n･ m uS Cle cells als o showed
re m arkable degen er ativ e andatrophic changes, e･g･ lrregular cell denslty, S W Ollen mitochondria, C ell deb ris andintracellular
v a c`u oles. Ce11ele m e nts ofvascularw alls w er e s om etim esdisplaced partly or entirely wi thabnormale xtracellular ma trix
c on talnlng P E Xfibers, and thebase men t m e mbran e ofthe va s c ular endotheliu m w asinte mpted･ Degener a tive changes of
theiris stro m a and pigm e nt epithelia w o uldca use clinica11y obse rved atrophy oftheiris plgm ent epithelium a nd thei ris
str o m a, a nd m ela nin disperSio nintothe a nterior cha mber･ Atrophy of m uscle cell$COuld lead to po or myd riasis･ Va s cular
abnor m alites c o uldre s ultin tiss uehypo xia, and c ons equ entlyin tissue dege neration s o m e tim es acc o mpanied by abno r m al
extracellular m atrix production･ m ePreSe nt Study thusprovideshistopath0loglC alexplan ationsfortheclinic al m anifbstation
Of i rislesio nin P E Xsyndro m e･
